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研究目的
 最近臓器移檀の研究が盛になり肺移槌の分野に於いて臨床例の報告が散見されるようになった
 が成功例はなく基礎的な問題で未i解決なものが少なくない。それらのうち移殖肺の病態生埋の研
 究も極めて重要な課題である。哺門音1玉に於て悉く切断されかつ気管支むよび肺血管吻合音感に多か
 れ少なかれ反応性変化が招来される自家移植師のみで個体の生命を維持することが可能てあるか
 否かを明らかにすると共に移植肺の病態生理を演討しなければならない。著者はこの問題の解決
 を目指して,移植肺にみられる免疫学的な変化を除外するために,イヌを用いて自家肺移植を行
 ったのち6-9週後に対側肺を全捌除して移植した自家肺のみで生存しうるか否かを険討すると
 共に対側肺全馴徐術前の諸検査成績と術後の成績とを対比して自家移纏肺の機能を評価しようと
 試みた。
実験方法
 雑種灰犬55頭を用いて右または左腕の自家移植を行い,耐術犬17頭に術後4週以内に
 エ131姐へによる肺Scanningを行って移随肺の血痂分布状態を観察し,かつ4-6週後に対側
 肺動脈閉塞試験を行って閉塞前後にむける呼吸循環動態を検討し更に6-9週後閉塞試験に耐え
 た犬について対側肺全劉除術を行い,移植姉のみで生存しているイヌ3頭に5%むよび5%002
 を負荷して換気量の変化を測定し,またマ頭に翁いてはDo2,5頭にお・いては動脈血ガスの経
 時的分析を行った。一万気管支系の変化を見るために7ケ月生存したイヌ2頭について気管支テ
 ユーブを用いて1回02吸入時のN2濃度むよびN2洗い出し曲線を左右別に測定した。
実験成績
 ユおエ
 1.柿スキャンニングの成績:自家移殖犬17頭に工臨Aを静注して肺スキヤンニングを施行し
 た。移植直後に沿いては移繊側にもかなりの血流分布が認められたが,術後2週頃までは時日
 の経過とともに漸減した。これは腕神経切断による肺細小動脈の攣縮の他に肺血管吻合鄙の瘢
 痕性狭窄翁よぴ伸展性の欠除等が進行性に増強するためと解された。移題後2週以上経過した
 ものでは移順締に血流分布の著減を認めとくに左肺自家移植例に顕著で勘0た。2対側肺動脈
 閉塞試験の成績:自家移殖犬14頭に対側締動脈閉塞試験を施行し12頭が閉塞試験に耐えた。
 閉塞試験前後における臆血行力学上特徴的な所見として,%02かよびPaGO2の低下,肺動
 脈圧,全肺血管抵抗および分時換気量,02摂取量およびGO2排泄:量の増加が認められた。
 51回02吸入時のN2濃・度およびN2洗い出し曲線:」回の純02吸入により対側はN2濃
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 度約50妬を示したが,移植側は60%にとどまってむりN2洗い出し曲線では移植側の馬
 洗い出しが遅延レてい掲4.対側肺全捌除術寿よび術後の諸検査成績:移植肺の機能を直接み
 るために,閉塞試験に耐えた自家移殖犬12頭に対側肺全易[1除術を施行した。全例が40触60
 分の対側肺全易[1除術に耐えたが6例は12時間以内に死亡し残りの6頭中2頭が2日間生存し
 1頭が4日間生存し,2頭が5日間生存し,1頭は75日経過した現在生存している。2日間
 以上生存した犬のうち5例に5%寿よび5嘱CO2を吸入させ慈と換気量の増大が見られたが
 正常犬に見られる呼吸数の増大ぼ起らず換気量の増大は一回呼吸量の増大によるものであっ
 た。自家移植肺のみで生存しているイヌと広汎に肺組織を切除して肺血管床を極度に減づ・せし
 めた犬のDo2の測定成績は低値を示したが静脈混合成分は前者にむいてより多かった。自家
 移植肺のみ.で生存中のイヌについて経時的に動脈血の分析を行った成績ではPaO2は70～80
 m醍g台・PaGO2は50m皿Hg前後でやや低値を示した。
考按
 移植肺では全神経が肺門部にかいて完全に切断されるために,細気管支むよぴ肺細小動脈が攣
 縮を蔚こす。従って対側に健常肺が存在する場合には,移植犬では換気一血流分布の不均等性が
 寿こり,それがN洗い出し曲線,肺スキャンニング寿よびブ・ンコスパィ・メトリ一等に差が 
 現われて来るし,また静脈混合も増大して来る。然し対側の健常肺を捌除し,移植肺のみにする
 と,換気一血流分布の不均等性が改善される。これによって自家肺移植犬に沿けるPaO2の低下
 は静脈酷によると縛よ粥D。,の減少が主要因となっていることを知った・すなわち五伽
 流に対して肺血管床が極度に減少したために肺胞気一毛細.管血の接触時間が極度に短縮されて
 Doの低下を来すものと解された。またeo.負荷時自家移植肺のみのイヌが呼吸数増大を示
り
 さないのはHering-Breuer反射の欠除の結果である。
比
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 自家移植肺の機能を知るために左または右自家肺移植を行ったのち更に対側肺全捌除術を施行
 して,神経が切断された自家移殖肺のみで生存ずることが可能か否かを検討すると共に,移殖肺
 の病態生理についても検討して次の結論を得た0
 1.自家移植肺は肺神経が切断されたため咳漱発作の欠除,Hering-Breuer反射の喪失の
 他に換気一血流此の不均等性等肺機能上種々な影響を受けるが,対側締金捌除後十分な肺血流
 が得られると肺迷走神経反射はなくても生命を維持することが可能であることを認めた。
 2.自家移植1側肺のみで生存しているイヌは静脈混合の増加というよりは肺血管床が著減して
 いるためにDo2が低下している。
 5.移殖肺では細気管支卦よび細動脈が攣縮をかこす。しかし自家移植肺のみで個体の生命を保
 つ上に1十分な機能を発揮しうることを知った。
 従って以上の成績は肺移憩の目的が達せられることを示唆するものである。
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 審査結果の要旨
 肺移植の究極目標は,移植肺が永久的に生着して肺本来の機能を発揮し,個体の生命維持に必
 要;な呼吸機能を営み得るようにすることであるが,著者1=嚇植肺の機能を正しく知るために,免
 疫学的な影響を受けない自家移植犬を用いて実験を行い,種々な検査成績から移植肺機能の評価
 を行った。す左わち自家肺移植を行った雑種成犬53頭のうち耐術犬12頭について1回02吸
 入時における琴多値肺むよび対側肺のN娘度曲線・肺スキヤンニング,対側肺動脈閉塞試験等を行
 いそれら諸検査成績から次のよう表結論を得た。移植肺ほ神経切断の影響により肺細動脈および
 細気管支が攣縮を翁こし,これに肺血管,気管支吻合部の反応性変化が加わり,移植肺が対側の
 健常肺と共にある限ウ,換気むよび底流両面とも健側へのDe▽ia七10nがむこりこのために移
 植肺の機能は見掛上著しぐ隊下している。しかし対側肺動脈を閉塞して移植肺の.血流を増加させ
 ると,生命維持に必要な十分たガス交換能を発揮しうることを認めた。通常移植犬の聴機能検査
 法としてBroncho8pirometry・;ウ§広ぐ用レ、られているがこれでは前記のよう魚理由1・〔よっ
 てこの移植肺の予備能力lr‡知ることが出来ないばか!りでなぐ,Broncho8pirome七ryその
 ものの方法論および成績の評価にも問題があるので,移椹肺機能の評価法としてぱ薯者が行った
 対側肺動脈閉塞試験がi憂れている。しかしこの1:熟蚕では右心負荷の状態をみるに過ぎないとい・う
 考えから著者は更に対側前垂"il長閉塞試験に耐えたイヌ控頭について■一次的に対側肺全別除術を施
 行し,これら⊂)うち自家移植髄す煮わち神経ヒ1ヲ漸騰の与で100日以上生存しているイヌが1頭
 ある。対側肺全別除術後の転帰とヌ'撫聯動署辰閉塞試験成績との関連をみると閉塞時の全肺血管抵
 抗が150臼邑yn3・sec・cm-51}、し下でしかも気道に狭窄がなくかっ肺静脈が完全に開通してい
 たものは対側肺全馴後生存の期待がもたれるとしている。移殖肺ぼ中枢との神経連絡が断たれ咳
 1漱反射むよぴHering-Breuer反`1赫三消失して為り,著者は自家移植肺のみのイヌに5%
 002を吸入させて分時換気量は増大するが呼吸数は増加せず却って減少の傾向さえ示し,結局分
 時換気量の増大は1回換気量の増大によるものであることを明らかにし,He1-ing-Breuer
 反射が失われても生命維持に必要た動脈晦Po2むよびPco2が保たれることを確認した。移植肺
 の機能評価法として著者のように肺スキヤンニング,対側肺動脈閉塞試験および対側肺切除術と
 一連の系統的な検査法を行った報告はまだみられないのみならず,神経が完全に切断された移植
 肺のみでも生命維持に必要な呼吸機能を十分に営み得ることを明らかにしたことにより将来同種
 肺移植にむいて免疫反応に関する問題が解決される日が到来ずれげ肺移植は臨床に応用されるよ
 うになるであろう。
 本論文は肺移植にむける機能的な問題の解決に大いに貢献したと考える。
 よって本論文は学位を授与するに値するものと認める。
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